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Abstract To contribute the order-made medicine for cancer treatments, we have originally searched several biomarkers in the
last decade. Some have been used as immunohistochemically novel biomarkers for the cancer diagnosis, and the others have
applied to molecular target for the cancer therapy. RB1-inducible coiled-coil 1 (RB1CC1; also known as FIP200) plays
important roles in biological pathways such as cell cycle arrest and autophagy, and the nuclear expression has been established
as a prognostic predictor in breast and salivary cancer patients. RECQL1 and WRN protein are RecQ DNA helicases that
participate in suppression of DNA hyper-recombination and repair. We have found that both proteins are highly expressed and
that siRNA-mediated silencing of either gene suppressed head and neck squamous cell carcinomas in vitro and in vivo. The
data offer a preclinical proof-of-concept for RecQ proteins as novel therapeutic targets to treat aggressive head and neck
squamous cell carcinomas. In testicular germ cell tumors, the fetal-specific methyltransferase-like protein DNMT3L is
expressed, and has been used as a novel marker of human embryonal carcinoma. Further elucidation of the roles of DNMT3L
in vivo warrants a possible significance as a therapeutic target of embryonal carcinoma. These novel biomarkers such as
RB1CC1, RecQ, and DNMT3L provide new insight into cancer diagnosis and therapy; and will help to realize the order-made
medicine.















（RB1-inducible coiled-coil 1; 網膜芽細胞腫遺伝子
RB1 誘導蛋白質）の研究より始まる。RB1CC1 は、細胞
質、核内の両方に存在するが、核内では p53 や hSNF5、




が悪い。RB1CC1 は RB1 経路を増強しつつ、p53 とも複
合体を形成し、p53 のいくつかの細胞内機能も調整す
るので、RB1CC1, RB1, p53 の三者を指標として、予後
との関連をみると、そのバイオマーカー的意義は顕著
であった。RB1CC1, RB1 が核内に存在し、更に p53 の







場合、悪性事象は 3− 5 年以内で生じる。しかし、








場合、ER, PR, HER2 を指標とした現存の判定より、特
に長期予後、生存を良く示唆できることが明らかとな
った。RB1CC1, RB1, p53 の三者のどれかに異常がある
場合、特に 5 年以上の長期 follow において、約 4 倍、
再発、死亡のリスクが高い。ER, PR, HER2 を指標とし
















咽 頭 癌 細 胞 株 、 臨 床 症 例 に 於 い て 、 RecQ family
helicases のうち RECQL1, WRN (Werner) helicases は
非常に高い発現レベルを示し、RECQL1, WRN ヘリカー
ゼ依存的な DNA 修復、増殖、生存が行なわれていた。
siRNA を用いて、RECQL1, WRN ヘリカーゼ特異的な
knockdown therapy を試行してみると、非常に良好な
抗腫瘍効果をもたらすことが出来た。Translational
research としておこなったマウス in vivo に於ける
CDDP との併用療法でも、特に強い抗腫瘍効果を示すこ
とができた。CDDP, WRN-siRNA 併用の治療を行った場








態に注目し、DNA methyltransferase family; DNA メ
チル化転移酵素群 (DNMT)の発現スクリーニングを行















































つには、大規模産業的 massive genome studies、各種
-ome studies が隆盛を極め、この主旨にそった研究が
high impact journals に掲載され、科学情報として発
信され続ける（アメリカン）サイエンスグローバリズ
ムの中で、個人のアイデアに立脚した小規模家内手工
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